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発現を抑制すると、c-Fosは核内で安定化し、AP-1活性の増大が認められた。さらにERK5によるc-Fos Ser32と
Thr232のリン酸化が、それぞれc-Fos/UBR1間の相互作用の阻害とc-Fos核外輸送の阻害を招くことを見いだした。
また、構成的にUBR1を高発現するHeLa細胞において、UBR1の発現を抑制すると、血清刺激で核内c-Fosがさらに
増加するとともに、c-Fos/AP-1依存的に細胞増殖も亢進した。以上のことから、ERK5とUBR1による空間時間的
c-Fos/AP-1制御機構は、種々の条件でAP-1活性とその作用の決定に重要な役割を果たすことが明らかとなった。 
 本研究は、がん遺伝子産物c-Fos蛋白の局在と安定性を空間時間的に厳密に制御する機構の一端を解明するも
のであり、シグナルによる細胞増殖、分化、がん化機序の理解を進展させるものである。よって本研究者は、
博士（医学）の学位を授与するに値するものと判定した。 
